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RESUMO

A deficiéncia de vitamina D é actualmente reconhecida como pandémica e de causa multifactorial. Tem emergido um
crescente numero de estudos acerca dos efeitos adversos da deficiéncia da vitamina D e sua associagdo com varias patologias,
tais como a asma bronquica. Existem poucos estudos que tenham avaliado directamente o papel da vitamina D na asma, mas
existe literatura crescente que relaciona indirectamente esta vitamina com mecanismos da doenga. Os mdiltiplos estudos
decorridos até a data atribuiram importancia a vitamina D na asma, através da sua possivel intervengdo multifacetada nos
mecanismos da doenga. Assim,actualmente reconhece-se que a vitamina D: Intervém no crescimento e maturagao do pulmao
fetal; O aporte pré-natal aumentado desempenha um papel protector na sibilancia em criangas pequenas; Em niveis séricos
normais atenua os episodios de sibilancia através da intervengio na regulagdo de proteinas antimicrobianas ou através dos
seus multiplos efeitos imunitarios; A presenca de niveis séricos diminuidos associa-se a maior risco de exacerbagoes de asma;
Pode desempenhar um efeito terapéutico nos doentes asmaticos resistentes aos corticosteroides.
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ABSTRACT

Vitamin D deficiency is now recognized as pandemic and with multifactorial causes.A growing number of studies on the adverse
effects of vitamin D deficiency and its association with various pathologies, including bronchial asthma, has emerged. There are few studies
that have evaluated the direct role of vitamin D in asthma, but there is increasing evidence that indirectly relates this vitamin with disease
mechanisms. Many studies to date have attributed a role to vitamin D in asthma through many possible multifaceted interventions in the
disease mechanisms.Thus, it is now acknowledged that vitamin D: Is involved in fetal lung growth and maturation; Higher prenatal intakes
have a protective role against wheezing in small children; Normal serum levels reduce episodes of wheezing through its role in regulation
of antimicrobial proteins or through its multiple immune effects; The presence of lower levels is associated with increased risk of asthma
exacerbations; May have a therapeutic effect in patients with asthma resistant to corticosteroids.
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INTRODUCAO

vitamina D é um nutriente vital e ndo existe de

forma abundante nos alimentos consumidos, sen-

do as suas fontes alimentares restritas, tais como
alguns peixes oleosos (salmao, cavala, sardinha), alguns ole-
os de peixe (6leo de figado de bacalhau), gema de ovo e
visceras como o figado. Habitualmente, a maior quantidade
de vitamina D ingerida provém de alimentos com adicdo
deste componente (leite, alguns cereais, sumo de laranja,
alguns iogurtes, margarina, etc.) e suplementos vitaminicos.
A necessidade alimentar desta vitamina é escassa devido a
capacidade fotossintética da pele humana através da irra-
diagao solar UV-B. A molécula 7-dehidrocolesterol (provi-
tamina D,) estd distribuida na pele e apos exposigao solar
converte-se em previtamina D,, que apos isomerizagao
térmica se transforma em vitamina D,. Esta molécula sofre
hidroxilagdo no figado passando a 25-hidroxivitamina D,
(25[OH]D,), a qual sofre nova hidroxilagao no rim para a
sua forma biologicamente activa: a |,25-dihidroxivitamina
D, (1,25 [OH],D,)"? (Figura I). A 25-hidroxivitamina D é
o principal metabolito circulante daVitamina D, reflectindo

o aporte pela sintese cutdnea e ingestdo alimentar, sendo

o seu valor a medida de referéncia do nivel sérico desta
vitamina no organismo. Os factores determinantes deste
nivel sdo: a exposigdo ao sol e o tempo passado no exte-
rior, a dieta e uso de suplementos, a latitude, a estagao do
ano, a idade, a coloragio da pele, a sua capacidade de sin-
tese relacionada com a idade e a sua cobertura (roupa,
protector solar). De um modo geral, os niveis de vitamina
D desejados ou suficientes situam-se entre 30 a 40 ng/ml
(75 a 100 nmol/l); insuficientes se estdo entre 21 a 29 ng/
ml (51 a 74 nmol/l) e deficientes quando inferiores a 20 ng/
ml (50 nmol/l). Os niveis ideais sdo ainda desconhecidos,
sugerindo-se valores superiores a 40 ng/ml (100 nmol/l).A
intoxicagdo por vitamina D habitualmente nio ocorre, até
concentragoes de 150 ng/ml (375 nmol/l) e a irradiagao
solar UV-B excessiva ndo causa intoxicagao vitaminica por-
que a vitamina D, excedente e a previtamina D, sao foto-
lizadas em fotoprodutos biologicamente inactivos. Assume-
-se que as criangas tém uma necessidade desta vitamina
igual aos adultos,embora haja escassez de estudos compa-
rativos'-2.

Durante a Gltima década, realizaram-se grandes pro-
gressos no estudo da vitamina D, que ultrapassaram larga-

mente o conceito primario da sua importancia na preven-

Exposicdo solar

\d

7-dehidrocolesterol
(na pele)

Isomerizacao térmica

\d

Previtamina D,

Figado: hidroxilagao

\d

Vitamina D,

Rim: hidroxilacao £

25-hidroxivitamina D,
(25[OH]D,)

Principal metabolito circulante
(mede o nivel sérico da vitamina)

1,25-dihidroxivitamina D,
(1,25 [OH]2D,)

\d

Forma biologicamente activa

Figura |. Representacao esquematica da sintese cutanea de vitamina D

REVISTA PORTUGUESA DE

IMUNOALERGOLOGIA



VITAMINA D EASMA BRONQUICA / ARTIGO DE REVISAO

¢do do raquitismo nas criangas, com escassa relevancia
fisiologica nos adultos. Contudo, a deficiéncia de vitamina
D além do raquitismo infantil, precipita e exacerba a os-
teopenia, a osteoporose, as fracturas nos adultos e causa
osteomalacia'. Ultimamente, um crescente nimero de
estudos tem atribuido efeitos imunologicos a vitamina D,
conferindo-lhe um possivel papel na prevengido ou trata-
mento de doengas autoimunes, hipertensao, neoplasias e
doencas infecciosas'*.

Nos ultimos anos, estudos epidemiologicos tém reve-
lado a existéncia de deficiéncia de vitamina D, documen-
tada em varias populagées por todo o mundo, incluindo
criangas', apesar da sua adigdo aos alimentos (nos paises
ocidentais), da existéncia de suplementos vitaminicos e em
areas geograficas com maior exposicao solar. Nos Estados
Unidos, a deficiéncia de vitamina D tem sido reportada em
cerca de 36% dos adultos jovens saudaveis, em até 57%
dos doentes internados e em percentagens ainda superio-
res na Europa'. Nos Estados Unidos outros estudos tém
demonstrado que esta deficiéncia estd a aumentar, mais
nas populagées do Norte'4,atribuindo-se a altera¢des, nas
Ultimas décadas, nos habitos alimentares e no estilo de
vida ocidental, com alteracao da realizagao de actividades
no exterior para actividades decorridas durante mais tem-
po no interior dos edificios. Estima-se que a populagao
dos Estados Unidos passa, em média, 93% do seu tempo
dentro de casa’.

Neste contexto tem emergido um crescente nimero
de estudos acerca dos efeitos adversos da deficiéncia de
vitamina D e a sua associagao a varias patologias, nomea-
damente a asma brénquica. A asma e as doengas alérgicas
constituem um importante problema de salide publica,
uma vez que a alergia respiratoria continua a ser a doenga
croénica mais comum da infancia e uma das principais cau-
sas de morbilidade nas criangas, cuja prevaléncia predomi-
na no Ocidente e em paises industrializados. Pensa-se que
a deficiéncia de vitamina D talvez possa explicar uma par-
te deste padrao®’. Estudos sugerem que a suplementacio
de vitamina D a doentes asmaticos, com concentracdes

reduzidas desta vitamina, pode prevenir o desenvolvimen-

to de asma, reduzir o risco e as consequéncias da doenga
e melhorar a resposta aos corticosterdides®. Actualmen-
te existem poucos estudos com avaliagao directa do papel
da vitamina D na asma, mas existem cada vez mais estudos
que relacionam indirectamente esta vitamina com meca-

nismos da doenca.

GENETICA

As primeiras evidéncias, implicando a intervengdo da
vitamina D na asma, provieram de estudos de analise de
eventuais associagdes entre genética e asma em huma-
nos. Os primeiros estudos evidenciaram uma associagao
significativa entre polimorfismos no gene receptor da vi-

tamina D e asma'%!'!

. Estudos posteriores nao encontra-
ram esta associagao significativa,embora tivessem incluido
menos participantes'?'3. Mais recentemente,Wist et al. ve-
rificaram que variagdes genéticas em outros genes, além
do gene receptor da vitamina D, envolvidos nas vias de
metabolizagao e sinalizagao da vitamina D apareciam mais
frequentemente em criangas asmaticas'*.

Estudos em ratos mostraram que se o receptor da
vitamina D nao esta presente, o rato nao desenvolve asma
experimental'> e que a expressdo deste receptor é neces-
saria para a indugdo de inflamagdo pulmonar'é. Alguns es-
tudos realizados em tecidos humanos, com a utilizagao de
técnicas reverse transcription polymerase chain reaction (RT-
-PCR) e western blot, verificaram que o receptor da vitami-
na D esta presente nas células do musculo liso brénquico
e que a expressao de varios genes é regulada nestas células
apos estimulagao da vitamina D, incluindo genes previamen-
te implicados na predisposicao para a patogénese da
asma'’. Da analise dos dados recolhidos é possivel elabo-
rar diferentes cenarios bioldgicos pelos quais o receptor
da vitamina D se pode associar a asma, incluindo a contrac-
¢do do musculo liso, inflamagao, regulagiao de corticoste-
roides e prostaglandinas. Analises mais detalhadas sugerem
uma rede de regulagdo génica com importancia funcional

para a circulagao, crescimento, proliferacao e morte celu-
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lares, fenomenos que intervém na remodelagdo das vias
aéreas que ocorre em alguns asmaticos. Assim, a interven-
¢do genética da vitamina D na asma é provavelmente com-

plexa, sendo necessarios mais estudos para clarificar.

INFECCOES

O papel das infecgdes no desenvolvimento da asma con-
tinua a ser debatido. Foi aventada a hipotese de que a dimi-
nuicdo do agregado familiar; condicionando uma menor
exposicao a infecgoes e produtos microbianos, tenha condu-
zido a um aumento da asma e alergias'®. No entanto,os virus
respiratorios sao potentes desencadeantes de exacerbagoes
de asma e as infecgdes respiratorias virais na primeira infan-
cia foram associadas ao desenvolvimento de asma'®. Parece
que os asmaticos nao possuem um risco maior de desenvol-
ver infecgSes, mas possuem um risco maior de apresentar
sintomas mais graves com estas infec¢des?’. Provavelmente,
factores do hospedeiro determinam quem desenvolve asma
como consequéncia de infecgdes virais e o nivel sérico de
vitamina D é um dos factores que pode mediar este ris-
co. Maiores niveis de vitamina D estdo provavelmente asso-
ciados 2 um menor risco de exacerbagoes graves através de
multiplos mecanismos. Sabe-se que a vitamina D induz a pro-
dugdo de proteinas antimicrobianas, como a catelicidina, que
possui efeitos bacterianos e antivirais, e a defensina -4, con-
ferindo uma melhor resposta as infecgdes respirato-
rias?!22, Demonstrou-se que a indugio destas proteinas
ocorre no epitélio das vias aéreas. Além disso, a vitamina D
pode modular a resposta inflamatoria as infecgdes virais, uma
vez que as células epiteliais das vias aéreas expostas a vitami-
na D produzem menos citocinas inflamatorias do que as
células ndo expostas quando infectadas com virus?.

Brehm et al. estudaram a relacdo entre os niveis séricos
de vitamina D e exacerbagoes graves de asma, em criangas,
num ensaio clinico prospectivo, multicéntrico, randomizado,
em dupla ocultagao e controlado com placebo, o Childhood
Asthma Management Program (CAMP). No total, 1041 crian-

¢as com asma persistente ligeira a moderada no momento

da admissao foram randomizadas para receberem tratamen-
to inalatério com budesonido, nedocromil ou placebo, e
B-agonista quando necessario. De entre o total de partici-
pantes, 1024 criancas realizaram o doseamento de
25-hidroxivitamina D, no momento de inclusao no estudo. Os
participantes foram acompanhados por um periodo médio
de 4,3 anos, no qual se avaliou a probabilidade de hospitaliza-
¢ao ou recurso ao servico de urgéncia por exacerbagao
grave de asma. Como resultado, verificaram que 35% dos
participantes apresentavam insuficiéncia de vitamina D (nivel
<30 ng/ml) e esta insuficiéncia associou-se a maior probabili-
dade de hospitalizagao ou recurso ao servigo de urgén-
cia. Contudo, o estudo ndo revela a via pela qual este resul-
tado é obtido, uma vez que nao foram realizadas medigoes
seriadas dos niveis de vitamina D ao longo do tempo para
verificar a sua importancia no resultado obtido. Embora niveis
mais elevados de vitamina D possam nao prevenir a ocorrén-
cia de infecgoes nem o numero de exacerbagoes, podem
permitir melhorar o controlo destas infecgdes e diminuir as
respostas inflamatorias, resultando em doenga menos grave
e menos sequelas das infecgdes virais,assim como no reforgo
da resposta a terapéutica com corticosteroides inalados?'.
Num ensaio clinico realizado com criangas japonesas
em idade escolar, a suplementagio diaria de vitamina D,
oral com 1200 Ul, durante 4 meses, reduziu a incidéncia
de Influenza A comparada com placebo?®. Num outro en-
saio clinico, a suplementagdo de vitamina D mostrou di-
minuir a incidéncia de infecgoes respiratorias em 208
mulheres negras?®. No Third National Health and Nutrition
Examination Survey (NHANES lIl) verificou-se um maior
risco de infecgdo do trato respiratorio superior naqueles
individuos com niveis de 25 (OH)D, <10 ng/ml compara-
tivamente aqueles com niveis 230 ng/ml e esta associacdo

foi mais forte entre os individuos asmaticos2®.

EFEITOS NO SISTEMA IMUNE

Receptores e enzimas metabdlicas da vitamina D foram

identificados em células do sistema imunitario, nomeada-
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mente células T%, células B activadas?® e células dendriti-
cas?®. Em modelos de murino, a vitamina D pode induzir
alteragdo do equilibrio entre as citocinas Thl e Th2 com
desvio paraTh23°. Em vérias experiéncias,apés tratamen-
to com 1,25 (OH),D; observou-se diminuigao da secrecao
de interleucina (IL)-2 e interferao gama (IFN-y) (Thl) e
aumento de IL-4 (Th2)3%3!. Verifica-se que a vitamina D
pode apresentar um duplo efeito, quer no reforgo, quer
na supressdao da resposta alérgica Th2 em modelos de
murino®. Num modelo de murino in vivo com asma Th2
dependente, a vitamina D demonstrou efeitos intensos na
regulacao das respostas inflamatérias e reduziu a produgao
de IL-4 no lavado broncoalveolar2. A integragio destes
efeitos distintos parece relacionar-se com o timing e cro-
nicidade da administragao de vitamina D em relagdo a
sensibilizagao. Ratos que foram expostos a radiagao UV-B,
previamente a sensibilizagao intraperitoneal, revelaram
menor reactividade e respostas celulares das vias aéreas
aos alergénios®*. Em células humanas, a vitamina D tem a
capacidade de inibir as respostas Th| e Th234,

Além dos efeitos nas respostas Thl e Th2, a vitamina

2135 con-

D promove a indugao das células T reguladoras
duzindo a expressao de citocinas potencialmente inibito-
rias, como a IL-10 (potente citocina anti-inflamatoria das
células epiteliais das vias aéreas) e o factor de transforma-
¢ao do crescimento beta (TGF-B), assim como a capaci-
dade de inibir a activagdo antigénio especifico da célula
T2!3¢, Estes efeitos da vitamina D no sistema imunitario
fundamentam o seu papel regulador e parecem decorrer
de um modelo intracelular organizado com vias de sinali-
zagao com linfécitos e células apresentadoras de antigénio,
em que a IL-10 e o TGF-B sao os intervenientes mais
importantes®’.

Directamente relevante para a asma é um outro me-
canismo proposto em que a vitamina D parece possuir um
papel terapéutico na resisténcia aos corticosterdides, au-
mentando a resposta a estes firmacos através da indugao
de IL-10. Este facto é suportado por um estudo onde se
recolheram células T CD4+ do sangue periférico de do-

entes asmaticos sensiveis e de doentes asmaticos resis-

tentes aos corticosterdides e foi administrada vitamina
D. A secregao de IL-10 a partir das células T reguladoras
possibilitou a reversao da resisténcia aos corticosteroides,
aumentando a sua resposta terapéutica®. Configura-se
um potencial papel terapéutico da vitamina D na asma,
em particular na asma resistente aos corticosterdides.
Um estudo subsequente demonstrou que a vitamina D
combinada com a fluticasona modula a secregao de qui-
miocinas proé-inflamatorias no musculo liso das vias aére-
as, demonstrando-se o efeito anti-inflamatorio directo da
vitamina D nas células musculares lisas humanas das vias
aéreas’’.

Um papel adicional proposto a vitamina D na asma
alérgica parece ser a potenciagao dos efeitos da imunote-
rapia alergénica. Num modelo animal de asma alérgica, a
co-administracao de vitamina D e imunoterapia especifica
inibiu significativamente a hiperreactividade brénquica,
quando a imunoterapia isolada nao o conseguiu e potenciou
a redugao de niveis de IgE especifica, eosinofilia das vias

aéreas e citocinas Th240,

EFEITOS NO DESENVOLVIMENTO E FUNCAO
DO PULMAO

O desenvolvimento pulmonar inicia-se in utero e con-
tinua através dos primeiros anos de vida. Durante a ma-
turacao pulmonar fetal, o epitélio alveolar sofre profundas
modificagSes que compreendem a diferenciagiao de pneu-
mocitos tipo Il, o desaparecimento do glicogénio e a sin-
tese de surfactante, preparando deste modo o epitélio
pulmonar para as trocas gasosas apos o nascimento. Es-
tudos em pulmao fetal de rato identificaram os pneumo-
citos tipo Il como alvo da acgao da 1,25(0OH),D, e de-
monstraram a importancia da vitamina D na maturagao
pulmonar e producio de surfactante*'*2, A produgio de
surfactante ja foi também confirmada em humanos*. Além
destes efeitos, a vitamina D também parece apresentar
efeitos no crescimento e desenvolvimento pulmonares. Um

estudo em ratos com 50 dias de vida, nascidos de maes
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privadas de vitamina D na dieta revelou significativa dimi-
nuicao da compliance pulmonar, comparativamente a ratos
nascidos de maes cuja dieta foi suplementada com vitami-
na D, sugerindo que as perturbagdes no desenvolvimento
pulmonar ocorreram nos ratos com deficiéncia de vitami-
na D*. Existem evidéncias em humanos desta interferén-
cia no desenvolvimento pulmonar e em idade gestacional
tdo precoce como as |4 semanas®.

Num estudo realizado nos Estados Unidos foi verifica-
da uma associagao entre os niveis séricos de vitamina D
e a fungdo pulmonar em adultos da populagio geral, pois
os niveis séricos de 25-hidroxivitamina D relacionaram-se
positivamente com o volume expiratério forgado no pri-
meiro segundo (FEV|) e a capacidade vital forcada
(FVC)*. Em criangas, um estudo recente revelou que as
concentragoes séricas de 25-hidroxivitamina D se corre-
lacionavam positivamente com o FEV| e a relagio FEV,/
FVC e inversamente com o uso de corticosteroides ina-

lados, orais e a sua dose total?’.

VITAMINA D E DESENVOLVIMENTO DE ASMA

Atendendo aos efeitos reconhecidos a vitamina D no
desenvolvimento do sistema imunitario e do pulmao é
pertinente conjecturar que um adequado nivel sérico de
vitamina D possa prevenir o desenvolvimento de asma nas
criangas. As gravidas e maes a amamentar,assim como os
seus recém-nascidos tém um risco acrescido de deficién-
cia de vitamina D. Num estudo de Lee et al. elaborado no
Boston Medical Center foi documentado que, no periodo
imediato pos-parto, 50% das maes e 65% dos seus recém-
-nascidos apresentavam deficiéncia de vitamina D, com
niveis séricos abaixo de 30 nmol/l, apesar da maioria das
maes estar a tomar vitaminas pré-natais. Demonstrou-se
uma forte correlagao positiva entre os niveis plasmaticos
materno e do lactente, evidenciando que os niveis de vi-
tamina D do filho sao dependentes dos niveis de vitamina
D maternos. Este aspecto é importante na prevengao pri-

maria da asma se considerarmos possiveis influéncias no

periodo pré-natal. Além deste aspecto, pode representar
também um importante factor de risco para o desenvol-
vimento de raquitismo nas criangas, sobretudo de raga
negra“®,

A deficiéncia de vitamina D in utero e na primeira
infancia parece associar-se a um risco aumentado de
asma. Em dois estudos realizados em grupos de pares
mae-filho, um em Boston por Camargo et al. com |194
pares e outro em Aberdeen (Escécia) por Devereux et
al. com 1212 pares demonstrou-se que a ingestao ma-
terna aumentada de vitamina D se associou a uma menor
frequéncia de sibilincia na primeira infincia*®>°, Outro
estudo na Finlandia por Erkkola et al. com 1669 pares
mae-filho também corroborou que uma maior ingestao
de vitamina D durante a gravidez se associou a um menor
risco de asma nas criangas até aos 5 anos de idade. Adi-
cionalmente, este estudo encontrou um efeito protector
na rinite alérgica®'. Contudo, paradoxalmente outros
estudos tém obtido resultados diferentes, tal como
Camargo et al. verificaram numa amostra de 922 criangas
na Nova Zeliandia, em que niao houve associagio entre
as concentragoes de 25-hidroxivitamina D do cordao
umbilical e o inicio de asma até aos 5 anos de idade®2. Em
Inglaterra, Gale et al. dosearam os niveis circulantes de
vitamina D em 596 gravidas e concluiram que niveis mais
elevados de vitamina D durante a gravidez estavam asso-
ciados a um aumento do risco de eczema até aos 9 me-
ses e de asma até aos 9 anos de idade. Salienta-se, con-
tudo, que niao foi feito um ajustamento da analise para
possiveis factores confusionais e que ocorreu uma gran-
de redugdo da amostra inicial durante o seguimento cli-
nico, com 74% de criangas examinadas aos nove meses e
30% aos 9 anos>>.

Como a vitamina D demonstrou induzir células apre-
sentadoras de antigénio tolerogénicas, como as células
dendriticas, era importante investigar se o potencial efeito
protector pré-natal da vitamina D na alergia é mediado
através destes mecanismos. Um estudo de Rochat et
al. colocou a hipétese de que a suplementagdo pré-natal

de vitamina D poderia induzir células dendriticas tolero-
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génicas ao nascimento. Para esse efeito quantificaram os
niveis de expressao génica de immunoglobulin-like transcripts
(ILT) 3 e 4 (ILT3 e ILT4), através da medigdo do ARNm,
em amostras de sangue do cordao de recém-nascidos,
cujas maes fizeram suplementagdo de vitamina D. ILT3 e
ILT4 sao receptores inibidores regulados pelas células den-
driticas tolerogénicas e sao biomarcadores de activagao
destas células. A sua expressao resulta na inibicao da ac-
tivacdo do factor nuclear KB, um factor de transcri¢ao
principal para as respostas inflamatorias. As células den-
driticas tolerogénicas promovem a formagado de células T
reguladoras e tornam as células T naive anérgicas, sendo
incapazes de responder. Os autores verificaram que a su-
plementagao de vitamina D materna durante a gravidez
resultou num aumento da expressdo génica de ILT3 e ILT4,
pelo que a vitamina D podera promover o desenvolvimen-

to de respostas imunes tolerantes>*.

IMPORTANCIA DE OUTRAS VITAMINAS
LIPOSSOLUVEIS

O actual padrao dietético caracteriza-se pela redugao
do consumo de frutas e vegetais, e esta modificagao coin-
cidiu com o aumento de asma e alergias. E pertinente
questionar se a diminuigcao da ingestao de antioxidantes
aumenta a susceptibilidade a estas doengas. Varios estudos
em adultos encontraram uma associagao positiva entre os
antioxidantes e a fungdo pulmonar, havendo menos evi-
déncias disponiveis em criangas>>>8, O aumento do con-
sumo de frutas e vegetais associou-se a valores superiores
de FEV *¢>? e a menos sibilincia e asma®®. Uma maior
ingestdo materna de antioxidantes relacionou-se com um
menor risco de qualquer episodio de sibilancia e sibilancia
persistente até aos dois anos de idade®'. A asma na infan-
cia parece, em parte, uma doenga da deficiéncia de vitami-
nas lipossollveis durante a gravidez. A ingestdo de maior
quantidade de vitamina E associou-se a concentragoes
menores de IgE sérica e a menor frequéncia de sensibili-

zagio alergénica®'.

CONCLUSOES

Devido aos factores potencialmente confusionais é
necessaria a realizagao de mais ensaios clinicos,desenhados
com o objectivo de responder as questdes actuais de modo
indubitavel. E crucial determinar o nivel adequado de vi-
tamina D para a 6ptima fungao do sistema imunitario. Sdo
sobretudo importantes, os estudos pré-natais que avaliam
os efeitos da vitamina D na ocorréncia de asma.

No estado do conhecimento actual, o papel da vita-
mina D na asma parece uma verdade promissora e nao
apenas uma panaceia. Se os estudos futuros forem bem
sucedidos, a vitamina D constituira, para a asma um
potencial recurso acessivel, seguro, importante e facil
para a prevengao primaria e modificagdo da prevaléncia

da doenca.
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